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1. 緒言
恩師故石橋教授は 1936年(H)糸毛主体腎炎の研究に於いて，大腸菌，連鎖状球菌，葡萄状球菌
の生菌頻回漸増量的静注にて，糸毛主体腎炎の発現と共に敗血症性心内膜炎の発生を見て，心内
膜炎の発生には免疫的機転の関与あることをのべている。次いで， 1938年(1のにはソ{ダカノレ
ミンで、前処置した動物に葡萄状球菌の 1回静注により，敗血症性心内膜炎を発生せしめ，弁膜
の内皮下の Embryonalmesenchymの Aktivierungにその原因を求め， Pathergieの概
念でこれを説明している。以来，我が教室に於いて，カゼイン(石橋，中山)【16L及び馬血治:
(家本，藤沢)(13)による前処置の弁膜に及ぼす変化の追求。病巣感染巣作成による心弁膜変化
の研究(石橋，中山，中島， J1!上，北条)(17)。敗血症に際しての肺臓の変化の研究(中山，佐
野)(27)く28)。それに次ぐ，墨汁による肺臓細綱内皮系の選択的充填による菌の左心室への容易な
る移行の解明(中山，家本，藤沢)く29)。左心室内生菌 1回注入による急性細菌性心内膜炎の発生
(中島)(26)0 細菌皮下注射，及び静注の複合による種々弁膜炎の発生(北条)(12九等等，一連
の心内膜炎の実験的検索が行われて来た。
著者はその一環として連鎖状球菌のワクチン及びその生菌の種々なる適用により 実験的に
心内膜炎を発生せしめ得たので，ここに報告する。 
1. 実験材料 分与〉で，生菌及びワかチンとして用いた。生菌は 
実験動物は 120g前後の白鼠 68匹を使用した。 24時間ヴイヨン培養のものをそのまま使用した。ワ
菌はA型溶血性連鎖状球菌 CookC伝染病研究所 クチンは凍結融解ワクチ y とした 即ち，メチルア
ぴ本論文の要旨は昭和 31年第 45回病理学会総会に於L、て発表した。〉
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ルコールの槽にドライアイスを投スL，約一700C 個々の線維の明視化と，線維聞に援液浸潤のある結
に下降せしめ，これにて菌をー700Cに凍結冷却し， 合織線維網の粗繁化が見られる。その浮腫性物質は
その後，直ちに 370C温浴中にて 370Cに融解せしめ 透明であるか，叉は塩基性に染まり，その時は結合
るという一連の操作を連続 20回繰返えすことによ 織線維も塩基性に染まる。核は一般に濃縮におちい
り菌を全く死被破壊せしめた。なお，該操作菌は平 ったものが多く，扇平になってし、る。強い菱化を示
盤血液寒天培地上に集落を作ることはなかった。加 すもの、では (1-6，8)結合織線維は高度に萎縮し，
うるに，長期保存に耐えるため凍結乾燥法により， 核の消失があって，斑状の核消失巣として見られ
乾燥粉末とし，使用に臨んで生理的食塩水に溶解し る。これ等の菱化は弁膜に禰墓性に認められ，特に
て用いた。以下，該撮作菌を凍乾菌と略称する。 弁膜附着部に著明に見られた(工 ~3， 5，6，8，9)。
凪実験方法並がに実験成績 かかる部では内皮細胞は腫大，直立， F開並びに剥 
7群にこれを分かつて行った。一括して記述すれ 離を起している。しかし，フイプ Pシのその上への
ば， 纏絡は見られない。内皮下細胞の増生は大部分のも
第工群: 凍乾菌頻回皮下，叉は腹腔内注射群(5 のには認められなかったが， 1例(1-1，経過日数
匹， 5匹) 213日〉では線維素様膨化部をとりまいて塩基性胞
第E群 凍乾菌頻回皮下注射後，生菌頻回静注 体細胞の限局性増殖があり，内皮細胞の増生と共に
群(10匹〕 顕微鏡的庇賛を形成してし、る。
第E群; 凍乾菌頻回皮下注射後，凍乾菌頻回静 b)他臓器の菱化: 腎臓は経過の長いもの (1-.
注群(10匹) ~~~~~lのでは1.5--2.0 gに腫大し貧血性で
第百群: 凍乾菌頻回皮下注射後， l東乾菌及び生 ある。組織的には糸毛主体は膨大するが核は少なく，
菌頻回静注群(10匹〉 その膨大は係蹄壁の浮腫性肥厚に起因してし、る。係
第V群: 凍乾菌頻回皮下注射後，生菌 1回静注 蹄内は血量に乏しし、。牌臓は大きいものでは 2.6g
群 (10匹)• に腫大し，感染牌の像で白血球の浸潤，組織球性細
第四群: 生菌頻回静注群(10匹〉 胞の増生，並びに赤血球貧喰細胞が見られ充血を示
第四群: 生菌 1回静注群 (8匹〉 す。肺臓は一般に欝血が認められ，出血巣を示すも
以上の如くである。 のもある。工 -2，3，6，7では胞隔の軽度の組織球性
これ等は原則として艶死する迄実験を行ったが， 細胞及び白血球による細胞性肥厚が認められた。
適時撲殺したものもある。 小括: 凍乾菌の皮下及び腹腔内注スにより援液
動物は死亡後，型jの如く解剖を行い，ホルマリシ 性心内膜炎の像を得た。特にその菱化は弁膜附着部
固定とした。パラフイシ包埋により切片を作り，染 に認められ，長期に亘るもの程高度で、あった。
色は普通ー般のものを行った。即ち，ヘマトキシ F 腎臓は人間子痢腎，妊娠腎及び馬血清による実験
シーエオジン染色，フィプ!7Y染色，弾力線維染色， 的腎炎の時の糸毛主体愛化に類似した~化が糸毛主体に
グラム染色， PAS(マックマーヌス〉染色である。 見られた。これは糸毛主体係蹄壁の浮腫性膨化を主と
個々群について記述する。 し細胞性反応の少い Fahrの糸毛主体腎症に一致
1)第工群: 白鼠 10匹を使用した。凍乾菌を 1 する所見である。馬杉は人間の禰蔓性糸毛主体腎炎及
週2回の割合で， 0.5 --5mgを皮下 (1-1--1-5) び石橋の作成した生菌注入による腎炎とこれらは同
及び腹腔内〈工ー6--工ー10)に難死する迄注射した。 ーの抗原抗体反応の機序によるもので，ただ，抗原
経過日数は 16日より 334日に亙ってし、る。も の性状により相違を来たすのであると云っている
実験成績 が，著者の例で連鎖状球菌を用いたのにもかかわら 
a)弁膜の菱化: この群に於いて認められる弁膜 ず，核増加を来たす腎炎を認めないで，この糸盤体
菱化は Bohmigにより築液性心内膜炎と名づけら 腎症が見られたのは，凍結融解とし、う操作が菌を可
れた愛化である。肉眼的には弁膜の小さし、為とこの 溶性蛋自に~化させたためと考えられる。
~化が顕微鏡的であるために著明な斐化として認め 2)第E群: 10匹の白鼠を使用し，連日， 20日
られがたく，時に謬様の肥厚として，叉は白色の弁 間に亘り O.5mgの凍乾菌を左背皮下に注射し，次
膜の斑点として見られるにすぎない。組織的には， いで， 10日間の休止期を置きその後，生菌 2cc宛，
軽度のものでは弁膜内皮下層，叉は線維層に於ける 隔日に舞死する迄尾静脈内に注射した。なお，ここ
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に用いた菌は幾代も植え継いだ菌を使用したもので
ある。J
も実験成績: 10例中 6例にポリープ性心内膜炎を
認めた。 ζの内， 1例は僧帽ヂと大動脈弁に同時に
認められた。僧帽弁に多く 6例で，大動脈弁は 1例
であった。 一
ポPープ性心内膜炎を示すものは，との群のみな
らず，第百群，第四群にも認められるので，ここに
総括的に記載し，個々例についてはその群の項で略
述するに止めたい。
ポリーフ九企心内膜炎として見られるものは，肉眼
的に，僧帽弁では半米粒大から小碗豆大までで，弁
膜附着部に近く心房側弁膜面上に見られ，大きなも
のでは附着部より心房内壁に波及していて僧帽弁口 
を充満している。形はその名の由来する如く，ポリ
ープ状半円型で表面は平滑で光沢があり，白色から
黄白色で，真珠を弁膜上に置いた観がある。硬度は
かなり硬(，少し位こすっただけでは容易にとれな 
い。ポリ{プの数は一つの場合が多いが弁膜上に数
箇認められる‘ものもある。乙の場合には半米粒犬か
ら小豆大のものが一つあって，その他に粟粒犬のも
のが弁膜面中央に，また，弁膜縁に散在してしら。
大動脈弁にあるものは弁膜縁に見られ，半米粒大で 
-不規則なポ}Je プ状を呈し，表面は頼粒状で僧帽弁
に認められるものよりも脆い感じがする。また，そ
の形成物は大動脈弁上に止まらず，左心室壁にまで
及んでいるものもある。組織的にはポリープ性心内
膜炎と云われるものには二種ある。ーつは，そのポ
予{プが主に血栓と細菌塊とからなり，菌は血栓中
にもあるが弁膜表面に附着していて，白血球の集塊
主相侯って弁膜表面に潰蕩を作ってし、る。弁膜自体 
は一般に浮腫性で，結合織線維の細長化と線維聞の
拡大が見られ，肉芽の増生が全く見られないもので
急性細菌性心内膜炎と名づけられるものである。他
の一つはボ])~プは主に血栓と肉芽からなり，
Lenta型と云えるものである。菌は前者に比して
少なく普通染色では認められないものもある。この
肉芽は弁膜附着部より血栓中へ，また，弁膜中へ侵 
入してし、る。肉芽は血管新生を伴った紡錘形から円
形までの細胞体を有する種々の段階の結合織性の細
胞からなっていて，胞体は塩基性で多くは単核であ
るが，多核性と見なされる様なもの，また，胞体の 
著明な腫大，膨化を示すものがある。それ等は網様
配置をなしており，血栓を柵状にとりまいてしる。
その基質の戒るところではエオジ汁こ少し強く染ま
，~， PAS染色で陽性を示L，フイプ!lY染色に陽
性にも染まり，フィプリノイード膨化としてす旨摘し
うるものをも認めうる。毛細血管は弁膜附着部に近
いところで、は，明らかに内皮細胞に固まれた赤血球
を入れた小管を形成するが，血栓に近し、ところで
は，ただ，肉芽細胞の網状配置による間隙からなつ
ていて，その中に赤血球を入れたと思われる像を示
してし、る。
これ等ポリーフ。性心内膜炎を示す例で，肉芽の弁
膜への侵入を示すもの，叉は弁膜細胞の腫大増殖を
示すもの，及び浮腫性膨化を示すものではその弁膜
表面に不平凹凸があり，その部内皮細胞の腫大，茸
立，疎開及び割!離脱落が見られ，その上はフイプ P
yの薄いベールで覆われていて，細菌塊を含んでい
るものもあり，また，フィプ]}Y're整を形成してい
るものもある。
めポジープ性心内膜炎が認められる例a
ll-3(前処置後，生菌 30回静注。経過日数 98日。
撲殺〉。 僧帽弁附着部に近く，心房面にー笛の粟粒
犬小結節を認める。組織附にはフイプリン性返る出液
をもった肉芽からなる。油浸装置により菌が肉芽中
に散在しているのが見られる。
ll-4 (前処置後，生菌 25回静注。経過日数 87
日〉。 僧帽弁の弁殻に半米粒犬，弁附着部に胡麻粒
大のものが認められる。組織的には肉芽の強い増生
が見られる。
証一5(前処官後，生菌9回静注。経過日数 50日〉。
僧幅弁に，弁膜附着部より心房壁に跨がって，米粒
大のポリープがある。組織的には血栓と肉芽から成
ってし、る。菌塊は少数認められる。
JI-7(前処置後，生菌 23回静注。経過日数 81
同)0.大動脈弁に半米粒大のものがあり，心室壁に
も及んでいる。組織的には血栓と菌塊からなり，弁
膜の融解があり，細胞性反応を欠いでいる。僧帽弁
には半米粒犬と粟粒大のもの 2箇ある。組織的には 
肉芽の増生強<，その上の血栓附着とからなってい
る。弁膜全体に絢胞性の肥厚が見られる。
ll-9 (前処置後，生菌 16回静注。経過日数 78
日〉。 小豆大のポ Yープが僧帽弁附着部に心房壁に
跨がって存在する。組織的には小数の菌塊のある血
栓からなり，弁膜附着部より肉芽の増生が見られる。
ll-10 ，(前処置後，生菌 12回静注。経過日数 68
日〉。 僧帽弁に，閉鎖縁から弁附着部にかけて小豆
大のものがある。組織的には血栓と強い肉芽の増生
とから出来ていて，菌塊は明らかには認められないq 
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b)ポPー フ。性心内膜炎が認められなかった'例 大動脈弁縁に半米粒大，乳情状のポ)}~プがある。
これには1I-1，2，6，8が属し，前処置後，生菌 30回 組織的には血栓と多くの細菌塊からなり，弁膜は膿
静注するも舞死せず，ここに撲殺したものである。 性に融解してしら。
経過は 98日に及んでいる。弁膜は肉眼的に著しい IV-4 (前処置後，生菌 2回静注。'経過日数92日)。
斐化は認められなし、。組織的には多少浮腫性の感が 僧帽弁に半米粒大のポリ{プが弁膜附着部に見られ
あるのみで，内皮細胞の斐化も著しくはない。しか る。組織的には血栓からなっていて，菌塊に乏し
し， 1I -1は浮腫がかなり強く結節状の浮腫巣があ し、。弁膜尖端部は浮腫性で，弁膜起始部から肉芽の
り，内皮細胞の腫大が認められる。 増生が見られる。その他に顕微鏡的のプイプ )}Yre
小括: 10例中 6例(僧帽弁〉に Lenta型ポリ 整があって，塩基性肉芽細胞の柵状蹴倒がその基底
プー。性心内膜炎を， 1例(大動脈弁〉に急性細菌性 部に存在する。
心内膜炎を認めた。この群に於いては生菌、注入回数・ IV-5 (前処置後，生菌3回静注。経過日数95日〉。
が 9~30 回で，第町群に比し JÜ内膜炎発生に，より 僧帽弁附着部に近〈小豆大のポリープを認める。組
以外は検[5織的には標本作成不手際のため，弁膜基音多くの生菌注入が必要であり，また，組織的にも肉 
芽の増生が強く，菌塊の存在が少なく，心筋内及び 索出来なかったが，その基部には肉芽細胞の強い増
他臓器への膿疹形成が少なかった。これは菌が幾代 ‘殖が見られて，血栓への強い侵入を息わせる。
もの植え継ぎで弱毒化されたため，“生体の免疫一 町一6(前処置後，生菌 5回静注。経過日数 105
菌毒力"の相関関係に由来するものと考える。牌臓 日〉。僧帽弁附着部に近く小豆大のポ1)~プがある
は腫大し， 1I -8は2.7g， 1I -7は2.4g; 1I-3は2.0g 他，弁膜上に数箇の粟粒大の庇整を認める。組織的
で特に著明である。組織的には感染牌の像である。 には血栓と多数の菌塊からなってし、る。弁膜は塩基 
3)第E群: 10匹の白鼠を使用した。前処置と 性細胞に富み，弁膜基部からの肉芽に連なってい
して白鼠の左背皮下に毎日， 20日聞に亘り凍乾菌 1 て，血栓を柵状にとり囲んでいる。
mgを注射し，後， 5日の休止期をおき，次いで，凍 町一7(前処置後，生菌 6回静注。 経過日数 110
乾菌を 2mg宛，隔日に尾静脈より静注L，l日後撲 日〉。僧帽弁附着部に於いて，心房壁に跨って，半
殺(1II-1，2，3，4)，2日後撲殺(1II-5，6，7)，20日 米粒大のポ1}~プが認められる。組織的には肉芽に
後撲殺(1II-8， 9，10)を行い観察した。 よりその大部分が出来ていて，その上に少数の細菌
実験成績 塊を含む血栓の附着が認められる。 
a)弁膜の菱化:第I群と同様，竣液性心内膜炎 IV-8 (前処置後a生菌 3回静注。経過日数96日〉。
の像を得た。期間の長いもの程，この菱化は強い様 僧帽弁附着部に心房壁の一部に及んだ小豆大のポリ
である。内皮下細胞の増生は全く認められなかっ ーフ。がある。組織的には血栓とそれに包埋された数
た。 箇の菌塊とからなり，弁膜基部からの肉芽の増生が 
b)腎臓の菱化:第工群に於ける様に糸毛主体腎症 見られる。
を認めたものもある。 IV-9(前処置後，生菌 7回静注。経過日数 115目。
小括: ロイマチ性炎の発生を期待したのである 撲殺〉。粟粒犬のポリープを僧帽弁附着部に認める。
が，内皮下細胞の増生も見られず，ただ，疑液性心 組織的には血栓と細菌塊と，その部弁膜の高度の白
内膜炎を認、めたにすぎなかった。 血球浸潤とからなり肉芽の増生は殆んど見られな
の第lV群: 10匹の白鼠を用いた。連日， 20日 い。
聞にEり左背皮下に凍乾菌 0.5mgを注射しその めポリープ性心内膜炎が認、められなかった』例
後， 10日の休止期をおき，次いで， 5日間に亘り毎 IV-1，2，10がこれに属す。前処置後，生菌7回静注
目深乾菌 1mgを尾静脈より静注し，ひきつづき生 後，撲殺したものである。中等度の疑液性心内膜炎
菌 2ccを隔日に尾静脈より第死する迄注射した。 と内皮細胞の腫大，直立，疎開〈百一1，1のがあり，
実験成績: 10例中 7例にポりープ性心内膜炎を IV-1ではその上にフイプ Pンの薄い纏絡が見られ
認めた。大動脈弁に 1例，僧帽弁に 6例で，同時に る。
両弁膜に認められる例は存在しなかった。 小括: 前処置後 2.， 7回の生菌静注により; 10 
a) ポ)}~プ性心内膜炎が認められる例 例中 7例にポ Pープ性心内膜炎を認め，その内， 5 
1V-3 (前処置後，生菌4回静注。経過日数99日〉。 例は分画炎性肉芽の増生を来した Lenta型心内膜
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炎で， 2例は急性細菌性心内膜炎であった。 心内膜炎が存在したとしても，、充分なる細菌の血中
中山(1953)(27)は心内膜炎のあるものと心内膜炎 浮遊がなければならないと云うことを物語ってい
のない敗血症に於いて，前者には肺臓に強い胞隔の る。また，第四群に於いて前処置なしで生菌 5cc静
細胞性肥厚が，また，血栓性静脈炎が認められたこ 注を行ったものでは 24時間で死亡しているのであ
とにより肺臓の細菌処理を強張しているが，本実験 るが，本例は前処置の免疫的役割を明らかにしてい
例では，ポリーフ。性炎の認められるものと，認めら る。
れないものとに於し、て，肺臓にはし、ずれにも軽度の め第四群: 前処置なしに，生菌 2cc宛，隔自に
胞隔の細胞性肥厚が認められるにすぎなく，特別の 舞死する迄尾静脈より静注した。白鼠は 10匹使用
相違は認められなかった。 している 0
全例に牌臓の腫大があり町一4では 5.5gにも達し .実験成績: 10例中 7例にポジープ性心内膜炎を
ている。 得た。 7例が{曽帽弁で， 1例は大動脈弁であった。
附: 第百群と同様の方法で実験を行ったのであ 大動脈弁にあるものは同時に僧帽弁にポリープが認
るが，幾代も楠え継ぎを重ねた菌を使用したので， められた例で、ある。
同一に論ずることは出来ないが，特に注目すべき所 的 ボリープ性心内膜炎が認められた例
見を得たので，ここに附記する。 町一1(生菌 24回静注。経過百数 66日〉。僧帽弁 
7例中 2例に Lenta型心内膜炎を， 1例に高度の 附着部に，心房壁に一部及んで半米粒犬のポリープ
竣液性心内膜炎の像を得た。 がある 4組織的には弁膜は高度浮瞳性で，その上に 
IV-8 (前処置後，生菌 25回静注。経過日数 98日， 多数の細菌塊を含んだ血栓からなるポ Pープであ
撲殺〉。組織的に弁膜附着部に高度の浮腫があり， る。弁膜の潰蕩性欠損も認められる。肉芽の増生は
粘液性で謬様組織を見る様な感がし， PASで可成 見られなし、。
り赤〈染まる。結合織線維は離関しており}弁膜細 四一3(生菌 12回静注。経過日数 26日〉。ポリ{
胞は践に散在して，腫大を示すものもある。その他 プは半米粒大で僧帽弁心房面に存在する。組織的に
に弁膜内皮細胞下に軽度の白血球の集綬.が見られ は多数の菌塊を有する血栓からなり，弁膜は部分的
る。内皮細胞は腫大，直立，政開を示し，フイプリ に膿性軟化を示す。大部分の弁膜は肉芽により占め 
yの薄いヴェー ノレで、覆われている。 られ，弁附着部に強く見られる。
この様にこの例は，高度の疑液性炎が弁膜附着部 町一5(生菌 17回静注。経過回数 49日〉。僧帽弁
にあり，細菌の附着は認められなかったが内皮帝国胞 に半米粒大のポリープがあり，心房壁にー制l跨がつ
の斐化とその上にフィプリ yの纏絡があり，また， ている。組織的には菌塊を有する血栓からなってい
この様な高度の浮腫を示す弁膜の上に細菌塊と血栓 る。弁膜附着部及び心房壁に於いて膿性軟化が見ら
をのせた如き例く百一9，VIー のが存在することから， れ，その下層及び弁膜尖端では肉芽の増生が見られ
白鼠に於けるボリープ性心内膜炎の発生が弁膜附着 る。
部に認められる理由を，また，かかる愛化への菌の 百一6C生菌 26回静注。経過日数 74日〉。僧帽弁
附着によりポリ{プ性炎が起ることを想像させる良 附着部に近く心房側弁膜面上に半米粒大のポリープ
い例であると思う。 と弁縁に粟粒大の結節を認める。弁膜は浮腫性で，ー
5)第V群: 白鼠 10匹を使用した。前処置とiし 表面に白血球浸潤があり，ここに多数の菌塊を含ん
て凍乾菌 1mg宛，毎日， 20日聞に亘って左背皮下 だ血栓の附着が見られる。
に注射後， 1週間の休止期を置き，次いで、，生菌 1 VI-8 (生菌 12回静注。経過日数 28日〉。僧帽弁
固5ccを尾静脈より注射した。生菌注入後， 10日 と犬動脈弁に見られる。僧帽弁にあるものは心房側
自に撲殺した。経過日数は 32日である。 の弁膜面に弁附着部より，少し離れて存在する半米
実験成績: ポ刀ープ性心内膜炎は全く見られな 粒犬のポ)}-プで，組織的には小数の菌塊のある血
かった。弁膜は肉眼的に少し潤濁を示すものがあっ 栓からなっていて，弁膜は肉芽性細胞で肥厚してい
た他は薯愛は認められなく，組織的には第工群，第 る。大動脈弁にあるものは弁縁に三つの弁膜に亘っ
E群と同様な援液性心内膜炎を認めた。 て，半米粒大の大きさで大動脈側の面にまで及んで
小括: 前処置後，生菌 1聞大量静注によりボリ し、る。組織的には血栓が茸状に茎をもって附着し，
ープ性心内膜炎は認められなかった。即ち，疑液性 その茎の中には肉芽性細胞の侵入がある。
第 3号 植山論文附図〈工〉  -441-
第工群
実験成績の図示
図 1--3. 第 I群-
凍乾菌皮下叉は腹腔内頻回注射群。
図 4--9. 第 E 群-
凍乾菌頻回皮下注射後，生菌頻回静注群。
図 10--15. 第百群
凍乾菌頻回皮下注射後，凍乾菌及び生菌頻 図1.按液性心内膜炎を示す部の内皮細胞の腫大と
回静注群。 剥離。 H-E染色。 白鼠工 -6(凍乾菌頻回腹
腔内注射〉。
図 16--21.第百群一
生菌頻回静注群。
図 2. 組織球性細胞と内皮細胞の増生とからなる顕
微鏡的流賞。 H-E染色。白鼠工ー1く凍乾菌
頻回皮下注射〉。
図 3. 糸毛主体腎症:係蹄壁の浮腫性腫大による糸盤
体の膨大とボ氏嚢基底膜の肥厚。 H-E染色。
白鼠 1-2く凍乾菌頻回皮下、注射〉。
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第	 E 群
図 4. 急性細菌性心内膜炎(大動脈弁 )0H-E染色。 図 7. 心弁膜土への細菌塊とフィプリン'のヴ、エール
白鼠 II-7 C凍乾菌皮下、注射後，生菌 23回静 の附着.C図6の拡大)0H-E染色。白鼠 II-4
注)0 C凍乾菌皮下注射後，生菌 25回静注入
図 5. Lenta型心内膜炎〈僧帽弁〉。フイプリ ;γ性 図 8. Lenta型心内膜炎(僧帽弁)0 H--E染色。
浸出液と血管結合織とからなる(菌はグラム 白鼠 II-10 C凍乾菌皮下注射後，生菌 12回静
染色，油浸装置により散在性に認められる〉。 注入
H-E染色。 白鼠 II-3 C凍乾菌皮下注射後，
生菌 30回静注入
図 6.	 Lenta型心内膜炎(僧帽弁)0 H-E染色。 図 9. 血管結合織の網状配置(図 8の拡大)0 H-E 
白鼠 II-4 C凍乾菌皮下注射後， 生菌 25回静 染色。白鼠 II-10 C凍乾菌皮下注射後，生菌 
注〉。 12回静注〉。
第 3号 植山論文附図  (III) -443ー
第百群
図 10.内皮細胞の腫大，剥離(僧帽弁)0 H--E染色。
白鼠lV-8(凍乾菌皮下、注射後，凍乾菌，及び
生菌 3回静注入
図 11.内皮和胞の疎開とブイプリンのヴ、エール(僧
帽弁)0H-E染色。白鼠 IV-1く凍乾菌皮下注
射後，凍乾商，及び生菌 7回静注〉。
図 13.Lenta型心内膜炎(僧帽弁〉。 ↑はポリープ
が二次的に新しい血栓で心房壁へ癒着した部
を指す。 H-E染色。由鼠 IV-8C凍乾菌皮下
注射後，凍乾菌，及び生菌 3回静注入
図 14.ブイプリン庇整(僧帽弁〉。 周辺に血管結合
織の増殖がある。 H-E染色。白鼠百-4(1凍
乾菌皮下注射後，凍乾菌，及び生菌 2回静注入
図 12.急性細菌性心内膜炎(大動脈弁)0 H-E染 図 15.Lenta型心内膜炎(僧帽弁)0 H-E染色。白
色。白鼠lV-3(凍乾菌皮下注射後，凍乾菌， 鼠lVー 5(凍乾菌皮下、注射後，凍乾菌，及び生
及び生菌 4回静注入 菌 3回静注入
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第四群
図 16.フイプリンヘ庇整と内皮下細胞の強い増殖(僧 図 19.Lenta型心内膜炎(僧帽弁)0 H-E染色。
帽弁)0 H-E.染色。白鼠町一8(生菌 12回静 白鼠 VI-8(生菌 12回静注入
注入
図 17.急性細菌性心内膜炎〈僧帽弁)0H-E染色。 図 20.Lenta型心内膜炎(僧帽弁)0 H-E染色。
白鼠 VI-6(生菌 26回静注〉。 白鼠町一10(生菌 12回静注〉。
図 18.急性細菌性心内膜炎(大動脈弁)0 H-E染 図 21.血管結合織の柵状排例(図 20の拡大)0H-E 
色。白鼠百一8(生菌 12回静注〉。 染色。白鼠 VI-10(生菌 12回静注〉
第 3号 実験的心内膜炎 -445-
VI-9(生菌3回静注。経過日数8日)。僧帽弁の
心房面に於し、て閉鋭縁に近く米粒大のボリ{プがあ
る。組織的には弁膜の浮腫と弁膜細胞の腫大，増殖
があり，表層部に白血球浸i閣が見られる。ここに血
栓が附着しポリ{プを形成してし、る。 
百-10(生菌 12回静注。経過日数31日〉。僧帽弁
附着部に近く，一部心房壁に及んで半米粒大のポリ
ープが存在する。組織的には，小数の細菌塊をもっ
た血栓と肉芽からなってしら。 
b)ポリープ性心内膜炎が認められなかった'例
百・-2，4，.7がこれに属する。各々生菌 30回静注した
が艶死せず， 83日を経過したもので，ここに撲殺し
たものである。肉眼的には百一 2には僧帽弁の心房
面に亜粟粒大の白色斑が見られ，百ー4では矢張り僧
帽弁に粟粒大の白斑が見られた。組織的には白斑は
切られていない様で，弁膜に軽度の浮腫を見るにす
で撲殺した〉。弁膜にも，他臓器にも薯~は認めら
れなかった。
小括: 多数の研究者の認める如く，生菌1回注
射では心内膜炎は発生しないとし寸事を確認した。
IV. 交献的者察並がに者按
前処置の意味:
実験的{，¥内膜炎発生の上に前処置が如何に重大な
役割を演じているかは文献の示すところである。
Kinsella，Muether (1938)<20)は犬を用い頚動脈 
より機械的に弁膜を損傷させ，次いで連鎖状球菌の
静注及び腸管内注入により細菌性心内膜炎を得てい
るo Rosenbach (1878)く34)は実験的心弁膜不全症の
研究で'.機械的損傷を与えた弁膜に自然感染による
細菌性心内膜炎を認めて，弁膜損傷とその上のフイ
プリ シ析出が細菌附請を惹起すると述べてし、る。ま
た， Ribbert (1886)(33)は馬鈴薯に葡萄状球菌を植
ぎない。百一7は肉眼的にも組織的にも著斐は認めら}えたものをエムルジオンとして，.これを家兎に静注
れなし、o l して，心内膜炎を得ており，馬鈴薯微小塊による弁
小括; この群では 7例にポリープ性心内膜炎が 膜障碍と菌の同時的接種を原因としてしお。
発生したので、あるが，上述の知く第E群に比しては これ等は直接の弁膜障碍が菌の附着を容易ならし
勿論のこと，第百群に比して，分画炎性肉芽の増生 め心内膜炎を発生せしめるのであるが，弁膜間葉の
があまり著明でなく， Lenta型といえるものは百- Aktivierungを原因とするものがある。 
3，5，8 (僧帽弁)， 10で，急性細菌性心内膜炎を示 
すものは町一1，6で、ある。その他のものは弁膜細胞
の増殖はあるが強くなく，ポリープを形成している
ものは血栓と多数の細菌塊で急性細菌性心内膜炎の 
範轄に入れた方がよいと思われる例である。
ポリープ性炎を作った例で，第百群とここに生菌
注ス回数を比べて見ると，第IV群では 2--7回〈平均
4回)，本群では 3--26回(平均 15回〉で生菌注入
回数が絶対的に多いことを示している。これは前処
置の意味を明らかにしているものと考える。
牌臓は軽度に腫大 (0.9--2.2g)しており，第E
群，第lV群に比し軽度である。
の第四群: 白鼠 8匹を使用した。生菌 1回静注
を行った。内， 4匹は生菌5ccを，他の 4匹は生菌
3 ccを静注した。
実験成績: ポリ{プ性心内膜炎は認められなか
った占
a)生菌 5cc静注したもの(生菌静注後， 24時間
で総て舞死した〉。弁膜には肉眼的にも，組織的に
も斐化なく軽度の浮腫を示すものがあるにすぎな
い。他臓器には，周囲に反応のない菌栓塞を認める
のみである。
b)生菌 3cc静注したものく生菌静注後， 100日
Si1berberg (1928)(39)はリチオジカルミンの大量
で前処置し，次いでの葡萄状球菌の注入により心内
膜炎を発生させている。 Semsroth，Koch (1930) 
(37)はカルミンを用い，石橋(1938)(15)はソ{ダカノレ
ミシを用い紘網内皮系統を充填.せしめ，次いでの生
菌注入により細菌性心内膜炎を発生せしめている。
石橋はかかる物質の注入により内皮下組織(弁膜の 
内皮下組織は広い意味に於ける紘網内皮系統の枠内
に於いて貧喰能を持っているのであるが〉の活性化
による組織球の増殖のために弁膜の隆起を生じ，そ
の結果内皮細胞は二次的に障碍され，次いでの細菌
注入はそこに菌の附着を来すと， Siegmund (1933) 
(38)の生体染色の実験に於ける見解との一致を述べ
ている。その他の原因として， Thomson (1935)<的 
はカノレミンの弁膜障碍と同時にその血液障碍をの
ベ，血栓発生の容易になることを原因としている。
また， Kuczynski (1921)(21)は大腸菌，葡萄状球 
菌， Semsroth，Koch (1929)(36)は多価ワグチめ
馬血清，プロテインで， W. Dietrich (1937)仰は大
腸菌ワクチン，血清で， Freifeld (1928)(11)は多価
ワクチンで、前処置し，次いでの生菌注入により心内
膜炎を得ていて，色素注入と同様に純網内皮系の弁 
膜への拡大を原因としている。
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近年 Bohmig (19'53)(のは解剖材料の検索に於い 抗元抗体反応は血栓発生的に働くと云っているのを
て，多数の弁膜の浮腫性組繁化を認め，また，文献 含めて〕が原因と考えられる。また， Rabl，Seele・
上， De Vecchi; Sieg;mund，Klinge，Thomson， man .(1952)(32)がその実験でフィプリ ンの発生を阻 
W: Dietrich，Semsr叫 h，Koch，Nedzel，Isibasi， 止する物質の注入により心内膜炎の発生が妨げられ 
Mac，More，.Swift，Murphy，Gregory，Rich
Lean，Waugh，Kobernick等の実験に於いて，細
脚l生反応の副所見としてこの弁膜の浮腫性膨化が記
載されてし、る事から，心内膜炎の初期像はかかる弁
膜の愛化であるとの観点と，彼のワグチ::/，血清の
注入実験にて弁膜の限局性，叉は繭蔓性の浮腫性膨
化を認め，細胞性反応は二次的にのみ見られたこと
により，この弁膜の浮腫性肥厚と結合繊線維ゐ消失
と結合織線維核の萎縮を示す愛化に注目し，この組
織像は Rossleにより主張せられた竣液性炎の範曙
に属し，すべてその特徴を具えていることを認め
て，この弁膜斐化を疑液性心内膜炎と名づけ，これ
は弁膜の種々の物質によ、るアナフィラキシー性組織
表現であると云つでし、る。更に，彼はこの様な菱化
を前処置により惹起させた後，生菌の注入により細
菌性心内膜炎の発生を見ており f 按液性炎の上に発
生することを記述している。
著者は本実験で第工群，第E群で第E群，、第百群
の前処置と同様な処置によって，細胞の一次的増殖
は認められず，この Bohniigの援液性心内膜炎に組
織的に一致する菱化を認めたが，その好発部位につ
いては Bohmigとは異なる所見を得た。 Bohmig
は好発部位は人間，家兎に於いては弁膜縁，閉鎖縁
であると述べているが，白鼠による本実験では弁膜
附着部に認められた。
即ち，ワグチ y前処置により，白鼠の弁膜附着部
に BohmIgの疑液性心内膜炎を認め， その部内皮
細胞の腫大，直立，瞬、開，剥離等の障碍を認めたの
である。
細菌性心内膜炎の発生:
前処置に於いて傷害された弁膜は，次トでの生菌
注入により菌が附着し，ここに細菌性心内膜炎が発
生ずるのである。
第E群，第IV群にて，ポリープ性炎の見られなか
った例では，疑液性炎とその上の内皮細胞の障碍が
認められたのは，前処置群〈第工群，第E群〉と同
ることを見ていることにより， Fibrinschleierは 
細菌の附着に，また，細菌を Blutbactericidieの
働きから保護し，細菌性心内膜炎を発生せしめるの
に必要である。しかし，かかるフィプリン被覆内
に，内皮上に細菌の附着は認められなかった。けれ
どもポリ{プ性炎を示すものの中で，そのポリープ
とは別に斐化せる内皮細胞の上に Fibrinschleier
があり菌が小塊として包埋され，或は内皮細胞上に
一例に排例していることから，また，IV'-8の如く高
度の築液性炎があり，<IV-9，Vl"':9はこれに細菌と血
栓を附着させたものと見なしうる像を示すことか
ら，菱化せる内皮細胞上への，また， FibriIischleier 
'への菌附着が考えられる。ひとたび，菌が犬量に弁
¥膜に附着すれば，菌の毒力により弁膜の破壊とそこ
への血栓附着を，更に細菌の附請を来じ，急性細菌
性心内膜炎が発生するのである。
しかしながら，木実験例では急性細菌性心内膜炎
に止まらず，肉芽の増生を来した Lenta型と見な
すべき菱化が多数見られたので，これについて一言
したい。
岡林(1952)(30)，守新谷(1954)いのはアル γス現象
を病巣反応として徹底させるため，家兎に卵白を用'
し、遷延性にアルヅス現象を起させ，その菱化を追求
し，根本的病恋過程として， (1)中心巣を形づくる
壊死軟化病巣の発生と， (2)その周囲に増殖する肉
芽層の発来と，くわ血管系統の病~，を挙げてい
て，その特異性を (2)の分画炎i性肉芽に置いてい
る。即ち，血管結合織の柵状増殖に，伸長した毛細
管末端の網胞構造の開放に特徴を求めている。ま
た， Rossle (1920)(35)は難血液で前処置したものは，
同血液での惹起注射に際して，無処置のものに比し
血液塊の吸収の遅延と，包被化の速進を見ており，
アレルギー性炎の病巣化なる本質を見ている。
第E群，第IV群で Lenta型として認められるも
のは，細菌塊，血栓塊への肉芽の高度の増殖が認め
られ，血管の新生を伴った塩基性胞体細胞の柵状配
様であるが生菌注入群にはその上にフィプリシの纏. 例，及び網状配置があり，網状配置の中に赤血球が
絡が認められた。これは A.Dietrich，Schrδder 
(1930)仰が大腸菌を使つでの実験で血管結染部と弁
膜の前方に生じた Fibrinschleierに一致するもの
で，生菌注入による血液の愛化 (Apitz(1933)<2)が
認められて毛細血管の網胞化として見られる像があ
り，分画炎性肉芽の特徴を具えてし、る。
かくの知くワグチシで、前処置された弁膜への細菌
附着は無反応性の急性細菌性心内膜炎を起さない
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で，急速に分画炎性肉芽の増生を来L，病巣化を賛
すのである。即ち Lenta型心内膜炎の発生を原因
づけるのである。
ポリープ性心内膜炎の発生部位として，!持に弁膜
附着部に多く見られたが，これは人間の心弁膜炎に
一致しない所見である。北条(1952予防は白鼠の心 
弁膜炎の実験で同様弁膜附着部に多発することを記
載していて，心弁膜炎の血管栓塞による発生に思を
いたし，心弁膜の血管存在を検索したが不成功に終
っている。著者はこの点について，援液性心内膜炎 
が白鼠で、は弁膜附着部に発生することから，また，
ポリープ性炎を示すものの中で，初発部と見られる 
膿性軟化を示す部が主に弾力線維の表層部にあるこ
半に属するものが前処置と同様の意味に作用すると
考えたい。
しかしながら，一連の研究者 Albertini，81a.hd; 
回注射1中島等は生菌Clawson;，.Saphir，Frank
により細菌性心内膜炎の発生を見ているo即ち，
Albertini，Grumbach (1939)のは人間の病巣から
とり出した 96株の連鎖状球菌の内，家兎に毒性を
示した 12株を用い， 733匹の家兎に 1回注射し 130
匹に心内膜炎を起させ，組織的には，ロイマ型と
Lenta型であって，細菌の Organotropによるも
のであると云ってしる。 81ahd， Frank， Saphir 
(1939)仰は犬の肺炎からとり出したト溶血性連鎖
状球菌を用い，犬に 25匹中 4例にただ 1回(1.5--
とから，血管からの菌栓塞による心内膜炎発生を否.25 cc)の静注により細菌性心内膜炎を得ている。
定することが出来ると考える。また，心房壁に跨が 
って存在するポリーフ。は明らかに新しい血栓が本来
のポリ{プと心房壁の聞を満たしているA例〈百一8)
が存在することにより，心弁膜附着部に発生したも
のが二次的に心房壁と癒合したものと見なしたし、。
生菌頻回注射の意味:
前処置によるものの他に生菌のみの注射による突
Clawson (1950)<りは 881匹の白鼠を用い， 603匹
の正常白鼠の内， 189匹に，感作した 278匹の白鼠
の内， 41匹にロイマ型心内膜炎並びに細菌性心内膜
・炎を左心室内 1回菌注入により発生せしめ，細菌性
心内膜炎発生には正常動物，感作動物に差位はない
と云ってし、る。
これ等はし、づれもその発生率に於いて非常に少
験的心内膜炎の発生がある。<，また， Albertini，Grumbachの実験でその例 
8ielingく1930)<りは免疫血清馬に於いて心内膜炎
を見ており，皮下注射から静脈注射に移った時に発
生するとのベてL、る。 8irkinhaug(1927)くの，北条
(1952)(12)は皮下に Focusを作り，次いで生菌静
注により細菌性ゐ内膜炎を得ている。また，石橋
(1936)は大腸菌，連室勤た球菌，葡萄状球菌の頻回静
注により心内膜炎を得ており，免疫機転の関与をの
ベてし、る。 Rabl，•Seeleman (1952)(32)は Entero-
kQkkenを用い多量の数回静注により心内膜炎を得
ており， 1回の静注では発生しないといっている。
Dick，Schwartz (1946)(10)も同様数回の生菌注入
により心内膜炎を得ており，毒性の強いものは短
く，小量で、よいが，毒性の富島、ものは長い間，上昇
する大量が必要であると記載してし品。
Bohmigはこれらの生菌頻回注射による心内膜炎
発生は前半のものが前処置と同様に働き，後半に属
するものが惹起注射として働くものであると述べて
いる。
第四群に於いて，生菌頻回注射によりポリープ性
炎の発生を見ているが，ポ!)-プ性炎の認められな
い例に援液性心内膜炎が見られたことと，前処置し
た群〈第百群〉よりも生菌注ス回数が心内膜炎発生
により多く必要であったことからして，菌注入の前
の114に於いて，注入菌以外の菌を血液中より検出
していること等により，予めの障碍が弁膜になかっ
はロイマ型を見たClawson、。Lたとは云い切れな 
と云っているが，教室の中島(1951)(26)はこれを追
試したがロイマ型は得られず，細胞性反応のない細 
菌塊の附着と弁膜の壊死を主とする急性細菌性心内
膜炎を 25例中 5例に認めたb これは Staemmler
(41)が急性の敗血症で，全く正常の弁膜に，純培養の 
様に細菌が附着していて，その下には内皮の欠損が
あるのみで血栓の附請を認めなし、例を見ているのに 
似ていて，大量の菌の一時的左心室内注入によりー
次的に内皮細胞が障碍され，アネルギー型の急性細
菌性心内膜炎を起したのであろうということが考え
られる。 
かように 1回生菌注射による心内膜炎発生は例外
的で，第百群に於いてポ})-プ性炎の発生が見られ
なかったことと考え合せ，ただ単にそれだけの因子
によるとは考えられず，心室内注射とし、う特別の例
を除いては賛成することは出来ない。
ロイマチス性心内膜炎:
ワクチユ/頻回皮下注射群(第工群〉の 1例 (1-1)
に組織的に内皮細胞の腫大，増殖と，プィプリノイ
ード物質をとり囲んだ単核組織球性細胞とからなる
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顕微鏡的庇整が見られた。これは Klinge (1930) の上に欠き，典型的なロイマ庇養とは云えないが， 
(19)が馬血清の感作実験で弁膜に見たガラス様、の結 それに類似を求めることが出来る。
節の組織像に，また， More，McLean (1949)(23)が この斐化はこの群で糸毛主体腎症の認められたこと
，.Waugh，More全馬血清， Kobernick (1949)(24) から，アレルギー性起因を，また， Murphy，Swift 
が y・グロプリユ/による実験で弁膜及び va1.vering (1949)伊〉が連鎖状球菌長期感染にまれ、て，心筋内ロ
に内皮細胞の増殖と単核細胞の増殖からなる庇賛を イマチ結節並び、に同様な valvlitisの発生を見て
見たのと一致してしお。これ等は共に人聞のロイマ いる事から，連鎖状球菌感染との密接な関係を物語
庇賛に見られる無形のフィプリン性物質の附・着をそ っていると思う。 
v. 総括
笑験的に白鼠を使用して，心内膜炎の発生を企て， A型溶血性連鎖状球菌 Cookを凍結融解
ワクチン並びに 24時間ヴイヨン培養として，皮下，腹腔内及び尾静脈に注射して，次の結果を
得た。
町長期ワクチンのみの皮下及び腹腔内注入により， Bohmigの云う疑液性心内膜炎の像を
得た。 1例に人間ロイマ性沈賛類似の顕微鏡的流賞を認めた。 
2) ワクチン前処置後，生菌頻回静注により 20例中 13例に著明なポリ{ブ。性心内膜炎を認
めたO 前処置後，生菌 1回のみの静注ではこの変化は見られな-かった。 
3) 生菌のみの頻回静注により， 10例中 7例に同様ポリ戸プ性心内膜炎を認めた。ただ 1回
の生菌静注では，此の変化は見られなかった。
ワクチン前処置と ζれに次ぐ生菌静注の群と，生菌のみの頻回静注群に同様ポリ{ブ。性心内
膜炎が認められたが，後者に於いてはその発生に，より頻回の生菌注入が必要であった。これ
は生菌注入の前半に属するものが，ワクチン前処置と同様に鵜膜へ作用すると考えられ，菌 1
回注入ではポリ{プ性心内膜炎が見られなかった事と考え合せ，前処置が菌附着を条件づける
事が領かれる。即ち，ワクチン及び生菌頻回注射は現時膜の局所性アナフィラキシ{性組織表現
であると云われる衆液性心内膜炎を起きしめ，鱗膜の浮腫性庇霊堂を覆う内皮細胞が二次的に腫
脹，直立，疎開並びに剥離を起し，ここに鵜膜表面の不平粗織を来し， •Fjbrinschleier及び細
菌の附着を容易ならしめるのである。
しかし，アレルギ{化された郷膜への同一菌附着は，無反応性の急性細菌性心内膜炎を起す
に止まらず，急速に血管新生を伴った網状配置をなす塩基性胞体細胞の増殖を来し，岡林が繰
返えしd慢性に発来させたアルツス反応で強調した分画炎性肉芽の発生を惹起し，病巣化を招来
するものである。即ち，アレルギ{反応に修飾された Lenta型ポリ戸フ。性心内膜炎を発現せ
しめるのである。
著者はここに Bohmigの柴液性心内膜炎を基底とし，岡林が繰返えし慢性に発来させたア
ルツス反応でその特異性を強調した“分画炎性肉芽"の機膜への発現により Lenta型ポリ{
ブ。性心内膜炎の発生を解明出来たと確信する。
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図 22~27. 実験的 Lenta型心内膜炎の発生様相の図示〈総括的観察〉
図 22. 前駆病~ (1)一弁膜附着部に近く前房面に現
われる浮腫性膨化(按液性心内膜炎)0 H-E 
染色。 白鼠 JII-6(凍乾菌皮下注射後凍乾静
菌静注〉。
図 23.前駆病愛 (2)一向上，高度のもの。 H-E染
色。白鼠 lV'-8(凍乾菌皮下注射後，凍乾菌
及び生菌 25回静注〉。
図 26.急性細菌性心内膜炎の発生一前駆病斐への細
菌塊と血栓の附着，周辺の白血球集族。 H-E
染色。白鼠 lV-9(凍乾菌皮下、注射後，凍乾菌
及び生菌 7回静注〉。
図 26.Lenta型心内膜炎の発生一周辺に於ける特
長ある肉芽の増殖。 H-E染色。 白鼠百-6 
C凍乾菌皮下注射後，凍乾菌及び生菌 5回静
注入
図 24.前駆病愛 (3)一心内皮細胞の腫大とフィプロ 図 27.Lenta型心内膜炎に於ける特長ある肉芽の
シのヴェー ノレ(図 23の拡大)0 H-E染色。 増殖ー血管結合織の楠状排例(図 26の拡大〉。 
白鼠百'-8(凍乾菌皮下注射後，凍乾菌及び H-E染色。白鼠耳-6(凍乾菌皮下注射後，
生菌 25回静注〉。 凍乾菌及び生菌 5回静注入
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